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Вплив супозиторіїв «Меланізол» 
на рівень електролітів у щурів 
на тлі експериментального вагініту
Актуальність. Гомеостаз мікро- та макроелементів тісно пов’язаний з фізіологічними процесами, які пере-
бігають в організмі. У складі піхвової рідини жінок переважають іони Na+, К+, Са2+, Mg2+, Fe2+, Cl-, їхній вміст у нормі 
регулює транссудацію речовин через слизову оболонку піхви і відіграє важливу роль у процесах підтримки міс-
цевого імунітету у піхві. Зміна концентрації хімічних елементів може свідчити про інфекційно-запальні захво-
рювання, дисбіози жіночих статевих органів.
Мета роботи. Вивчити баланс мікро- та макроелементів на тлі експериментального вагініту у щурів, об-
тяженого Escherichia coli, і під час лікування новими вагінальними супозиторіями «Меланізол».
Матеріали та методи. Дослідження проведене на моделі вагініту, обтяженого Escherichia coli, на щурах-самицях. 
Ефективність лікування встановлювали за зміною рівня Na+, К+, Са2+, Fe2+ у піхвовій рідині і у сироватці крові.
Результати та їх обговорення. В результаті експерименту відзначено, що у складі хімічних елементів кро-
ві і вагінального вмісту на тлі вагініту спостерігалися різні тенденції до їхньої зміни. У крові не відзначено 
суттєвих змін рівня електролітів на відміну від піхвового середовища. Встановлено, що вагінальні супозиторії 
«Меланізол» достовірно збільшували вміст Са2+ і Fe2+, відновлювали концентрацію К+ і Na+ у порівнянні з твари-
нами групи контрольної патології та перевищували за ефективністю референс-препарат «Гравагін».
Висновки. Отримані дані дозволяють рекомендувати вагінальні супозиторії «Меланізол» для вивчення в якос-
ті засобів лікування неспецифічних вагінітів, обтяжених Escherichia coli.
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The effect of “Melanizol” suppositories on electrolytes level in rats on the background 
of experimental vaginitis
Topicality. The homeostasis of micro- and macroelements is closely related to the physiological processes occur-
ring in the body. Ions Na+, K+, Ca2+, Mg2+, Fe2+, Cl- predominate in the composition of the vaginal fluid of women, their con-
tent normally regulates transudation of substances through the mucous membrane of the vagina and plays an important 
role in the processes of supporting  the vagina local immunity. Changing the concentration of chemical elements can 
indicate infectious-inflammatory diseases, dysbiosis of female genital organs.
Aim. To study the balance of micro- and macro elements against the background of experimental vaginitis in rats 
weighed down with Escherichia coli and during treatment with the new vaginal suppositories “Melanizol”.
Materials and methods. The study was conducted on the model of the vaginitis weighed down with Escherichia 
coli in female rats. The efficiency of the treatment was determined by changing the levels of Na+, K+, Ca2+, Fe2+ in vaginal 
fluid and in serum.
Results and discussion. As a result of the experiment, it was mentioned that in the composition of blood chemical 
elements and vaginal content against the background of vaginitis there were various trends in their changes.  Significant 
changes in electrolytes level were not observed in  blood, in contrast to the vaginal fluid. It was established that 
“Melaninol” vaginal suppositories significantly increased the content of Ca2+ and Fe2+, reduced the concentration of K+ 
and Na+ in comparison with the animals of the control group and exceeded the efficiency of the reference drug Gravagin.
Conclusions. The obtained data allow us to recommend the vaginal suppositories “Melanizol” for studying as a means 
of nonspecific vaginitis treatment weighed down with Escherichia coli.
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Влияние суппозиториев «Меланизол» на уровень электролитов у крыс на фоне 
экспериментального вагинита
Актуальность. Гомеостаз микро- и макроэлементов тесно связан с физиологическими процессами, кото-
рые протекают в организме. В составе влагалищной жидкости женщин преобладают ионы Na+, K+, Са2+, Mg2+, Fe2+, 
Cl-, их содержание в норме регулирует транссудацию веществ через слизистую оболочку влагалища и играет 
важную роль в процессах поддержки местного иммунитета во влагалище. Изменение концентрации химических 
элементов может свидетельствовать об инфекционно-воспалительных заболеваниях, дисбиозах женских по-
ловых органов.
Цель работы. Изучить баланс микро- и макроэлементов на фоне экспериментального вагинита у крыс, 
отягощенного Escherichia coli, и во время лечения новыми вагинальными суппозиториями «Меланизол».
[58] Фармакологія та біохімія
Український біофармацевтичний журнал, № 3 (60) 2019ISSN 2311-715X (Print) ISSN 2519-8750 (Online)
Материалы и методы. Исследование проведено на модели вагинита, отягощенного Escherichia coli, на кры-
сах-самках. Эффективность лечения устанавливали по изменению уровня Na+, K+, Са2+, Fe2+ во влагалищной жид-
кости и в сыворотке крови.
Результаты и их обсуждение. В результате эксперимента отмечено, что в составе химических элементов 
крови и влагалищного содержимого на фоне вагинита наблюдались различные тенденции к их изменениям. В кро-
ви не отмечено существенных изменений уровня электролитов в отличие от влагалищной среды. Установлено, 
что вагинальные суппозитории «Меланизол» достоверно увеличивали содержание Са2+ и Fe2+, восстанавливали 
концентрацию К+ и Na+ по сравнению с животными группы контрольной патологии и превышали по эффектив-
ности референс-препарат «Гравагин».
Выводы. Полученные данные позволяют рекомендовать вагинальные суппозитории «Меланизол» для изуче-
ния в качестве средств лечения неспецифических вагинитов, отягощенных Escherichia coli.
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ВСТУП
Гомеостаз мікро- та макроелементів тісно пов’я- 
заний з фізіологічними процесами, які перебігають 
в організмі. Їхня роль також суттєва у формуванні та роз-
витку патологічних змін [1]. Лабораторно-діагностич- 
ні дослідження, за допомогою яких вивчається дис-
баланс макро- та мікроелементів, доводять, що істот- 
ний вплив на елементний обмін залежить від показ-
ників імунного статусу, а також генетичних факто-
рів і умов життя, які визначають стан резистентнос-
ті організму. Роль хімічних елементів залежить від 
їхньої концентрації [2]. Особливе значення мають 
співвідношення макро- та мікроелементів, які відобра-
жають зміну роботи органів і систем організму [1].
У складі піхвової рідини жінок переважають іони 
Na+, К+, Са2+, Mg2+, Fe2+, Cl-, їхній вміст у нормі регулює 
транссудацію речовин через слизову оболонку піхви. 
Так, у процесі транссудації епітелій піхви активно 
реабсорбує іони Na+ і воду, що сприяє формуванню 
трансвагінальної різниці потенціалів, яка визначає 
гомеостаз вагінальної рідини і склад її мікрофлори. 
Fe2+ і Cu2+ також відіграють велику роль у регуляції 
процесів фертильності жінки, овуляції, нормально-
го перебігу вагітності [3].
Зміна концентрації хімічних елементів свідчить 
також про інфекційно-запальні захворювання, дис-
біози жіночих статевих органів, що також відіграють 
важливу роль у процесах підтримки місцевого імуні-
тету у піхві [4, 5].
Метою цього дослідження було вивчення балан-
су мікро- та макроелементів на тлі експерименталь-
ного вагініту у щурів, обтяженого Escherichia coli, і під 
час лікування новими вагінальними супозиторіями 
«Меланізол», створеними на кафедрі технології ліків 
НФаУ під керівництвом проф. Т. Г. Ярних.
МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Дослідження проведене на білих нелінійних щу-
рах-самицях масою 220-270 г, які були розділені на 
5 груп по 8 тварин у групі: 1 група – інтактний конт- 
роль (ІК); 2 група – контрольна патологія, обтяжена 
E. coli (КП + E. coli, неліковані щури з механічним ва-
гінітом, обтяженим E. coli), і 3 групи тварин, яким на 
тлі патології вводили досліджуваний препарат, пре-
парат порівняння та основу: 3 група – щури, яким 
вводили супозиторії «Меланізол» (діючі речовини: 
метронідазол і олія чайного дерева); 4 група – щури, 
яким вводили супозиторії «Гравагін» (діюча речо-
вина: метронідазол); 5 група – щури, яким вводили 
основу досліджуваних супозиторіїв (плацебо). Дози 
досліджуваних препаратів та препаратів порівнян-
ня вводили вагінально в перерахунку з використан-
ням загальних в експериментальній фармакології кое- 
фіцієнтів видової стійкості Риболовлєва Ю. Р. [6].
Експериментальну модель вагініту відтворювали 
відповідно до методичних рекомендацій, затвердже-
них ДФЦ МОЗ України [7]. На третю добу розвитку 
вагініту у піхву тварин 2-5 груп вводили культуру 
E. coli АТСС 25922 0,5 мл у концентрації 9 × 108 КУО/мл. 
Лікування досліджуваними супозиторіями і препа-
ратом порівняння, починаючи з шостого дня розви-
тку патології, тривало 5 діб.
Після закінчення експерименту щурів виводив 
з експерименту методом евтаназії і оцінювали рі-
вень хімічних елементів Na+, К+, Са2+ у сироватці кро-
ві і вагінальному вмісті за допомогою тест-наборів 
ТОВ «Філісіт Діагностика», Україна, Fe2+ за допомо-
гою тест-набору «Діакон-ДС «Залізо-ФС».
Експеримент проведено з дотриманням принци-
пів «Європейської конвенції про захист хребетних тва-
рин, які використовуються для експериментальних 
та інших наукових цілей» (Страсбург, 1985), а також 
положення «Загальних принципів експериментів на 
тваринах», схвалені Першим національним конгре-
сом з біоетики (Київ, 2001).
Статистичну обробку отриманих результатів про-
водили за допомогою програми «Statistica 6.0» з ви-
користанням параметричних і непараметричних кри-
теріїв. При порівнянні показників враховували рівень 
значущості р ≤ 0,05.
РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
Експериментальний вагініт проявлявся гіперемією 
слизової оболонки піхви, супроводжувався виділен-
нями, зміною рН і температури у піхві, що свідчить 
про розвиток патологічного процесу. На тлі запалення 
спостерігалося достовірне збільшення рН до 9,13 ± 0,13 
у порівнянні з групою тварин групи ІК 6,19 ± 0,09 [8], 
що є сприятливим середовищем для розвитку пато-
генної мікрофлори [9], а також спричиняє зниження 
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рівня Са2+ у вмісті піхви. Така зміна активності скла-
дових вагінального вмісту призводить до порушен-
ня контакту між клітинами плоского епітелію піхви, 
десквамації і підвищення їхньої концентрації в піх-
вовій рідині, що створює сприятливі умови для мета- 
болізму патогенної мікрофлори і призводить до змен-
шення титру лактобацил, так як клітини втрачають 
здатність накопичувати глікоген [8].
У результаті експерименту відзначено, що у складі 
хімічних елементів крові і вагінального вмісту на тлі 
вагініту спостерігалися різні тенденції до їхньої зміни.
Рівень Са2+ (рис. 1) у сироватці крові щурів різ-
них експериментальних груп достовірно не зміню-
вався, тоді як у вагінальному вмісті на тлі вагініту 
спостерігалося достовірне зменшення кількості Са2+ 
в 1,4 рази у порівнянні з тваринами групи ІК. Іони Са2+ 
беруть активну участь у регуляції біологічних про-
цесів у взаємодії з білками [10], які після зв’язування 
з Са2+ відіграють важливу роль у реакції запалення 
[11]. Зміна балансу Са2+ у піхві на тлі вагініту свідчить 
про розвиток патологічного процесу. Це, ймовірно, 
пов’язане з активацією кальційзв’язувального білка, 
який впливає на хемотаксис поліморфноядерних нейтро-
філів за умов інфекційного вагініту [12]. Накопичен-
ня Ca2+ у тканині піхви пояснюється тим, що він є субстра-
том для патологічної мікрофлори на рівні з вуглецем, 
Рис. 1. Кількість Са2+ ммоль/л в сироватці крові і вагінальної рідини у щурів на тлі вагініту і після  
лікування (P < 0,05)
Примітка: * – достовірна зміна показників у порівнянні з ІК; ** – достовірна зміна показників у порівнянні з КП; # – достовірна зміна 
показників у порівнянні з плацебо.
Рис. 2. Кількість К+ ммоль/л в сироватці крові і вагінальній рідині у щурів на тлі вагініту і після  
лікування (P < 0,05) 
Примітка: * – достовірна зміна показників у порівнянні з ІК; ** – достовірна зміна показників у порівнянні з КП; # – достовірна зміна 
показників у порівнянні з плацебо.
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воднем, азотом, киснем, сіркою, фосфором, залізом, 
магнієм, калієм [13].
На тлі лікування супозиторіями «Меланізол» і пре-
паратом порівняння «Гравагін» у вагінальному вмісті 
рівень Са2+ достовірно збільшувався в 1,3 рази і 1,2 рази 
відповідно у порівнянні з групою КП. Супозиторії 
«Меланізол» за ефективністю не поступалися препа-
рату порівняння «Гравагін».
Нормалізація рівня Са2+ в умовах лікування до-
сліджуваними препаратами «Меланізол» може свід-
чити про зменшення запалення у піхві, що найімо-
вірніше пов’язане зі зменшенням рівня патогенної 
мікрофлори і, як наслідок, відновленням кількості 
сапрофітних мікроорганізмів.
Коливання рівня К+ і Na+ (рис. 2-3) у сироватці 
крові досліджуваних тварин залишалося в межах фізіо-
логічних значень і у всіх досліджуваних групах було 
на рівні ІК. У вагінальній рідині на тлі КП достовір-
но підвищувався рівень К+ в 1,3 рази, Na+ в 1,21 рази 
у порівнянні з групою тварин ІК. Такі зміни можуть 
свідчити про порушення процесу транссудації в піх-
ву [3]. У групі тварин, де використовувалися супо-
зиторії «Меланізол», кількість К+ і Na+ достовірно 
знижувалася у порівнянні з тваринами групи КП, у той 
час як у групі тварин, яких лікували препаратом по-
рівняння «Гравагін», рівні К+ і Na+ залишалися висо-
кими у порівнянні з тваринами групи ІК.
Під час руйнування клітин концентрація К+, який 
є внутрішньоклітинним елементом, підвищується 
у міжклітинному середовищі. Також підвищується 
концентрація іонів Na+, які виступають в якості осмо-
тично активних речовин і визначають водно-електро-
літний баланс, в результаті чого порушується Na+-К+ 
баланс у клітинах і міжклітинній речовині. Це при-
Рис. 3. Кількість Na+ ммоль/л у крові і вагінальній рідині у щурів на тлі вагініту і після лікування (P < 0,05) 
Примітка: * – достовірна зміна показників у порівнянні з ІК; ** – достовірна зміна показників у порівнянні з КП; # – достовірна зміна 
показників у порівнянні з плацебо.
Рис. 4. Кількість Fe2+ мкмоль/л у крові і вагінальній рідині у щурів на тлі вагініту і після лікування (P < 0,05)
Примітка: * – достовірна зміна показників у порівнянні з ІК; ** – достовірна зміна показників у порівнянні з КП; # – достовірна зміна 
показників у порівнянні з плацебо.
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зводить до затримки води, провокує набряки і є спри-
ятливим середовищем для зростання і розвитку па-
тогенних мікроорганізмів [3].
Таким чином, відновлення градієнта концентра-
цій К+ і Na+ у піхвовій рідині під впливом досліджува-
них супозиторіїв «Меланізол» свідчить про віднов-
лення клітинних мембран і гомеостаз вагінальної 
рідини, а також перешкоджає подальшому розмно-
женню патогенної мікрофлори.
Обмін Fe2+ відіграє важливу роль в умовах запаль-
ного процесу або інфекційного зараження як показ-
ник розвитку патологічного процесу [14]. 
Бактерії, активація росту яких спостерігається 
в умовах вагініту, продукують сидерохроми для зв’язу- 
вання Fe2+, від здатності яких конкурувати з сидеро-
філінами (трансферином, лактоферином) організму 
людини залежить патогенність бактерій. Тобто зни-
ження рівня Fe2+ в організмі під час запалення свід-
чить про активацію синтезу факторів вірулентності 
[15, 16].
На тлі КП у тварин відмічено достовірне зни-
ження рівня Fe2+ у біологічних рідинах у порівнянні 
з групою ІК (рис. 4). На тлі лікування досліджувани-
ми супозиторіями «Меланізол» спостерігалося досто-
вірне підвищення концентрації Fe2+ і відзначена тен-
денція до його підвищення під впливом препарату 
порівняння «Гравагін» у сироватці крові і у піхвовій 
рідині по відношенню до тварин групи КП. Між по-
казниками у групах тварин, яких лікували досліджу-
ваними препаратами, достовірних відмінностей не 
спостерігалося.
Таким чином, спираючись на отримані результати 
дослідження, можна зробити висновок про те, що змі-
на рівня Fe2+ під впливом супозиторіїв «Меланізол» 
і «Гравагін» свідчить про їхній вплив на патогенну 
мікрофлору, що зменшує кількість сидерохромів для 
зв’язування Fe2+ за рахунок антибактеріальних власти-
востей метронідазолу і олії чайного дерева.
ВИСНОВКИ
1. На тлі вагініту, ускладненого E. coli, у щурів від-
значено зміну рівня хімічних елементів Na+, К+, 
Са2+, Fe2+ у вагінальній рідині, що свідчить про 
розвиток патологічного процесу.
2. Під час лікування тварин досліджуваними супо-
зиторіями «Меланізол» відзначено відновлення 
складу хімічних елементів Na+, К+, Са2+, Fe2+ у піхві. 
Супозиторії «Меланізол» у експерименті вияви-
ли здатність відновлювати рівень Са2+, що може 
свідчити про зменшення запального процесу і роз-
множення патологічної мікрофлори. Зниження 
рівня Na+ і К+ під впливом досліджуваних супо-
зиторіїв «Меланізол» свідчить про відновлення 
цілісності і функціонування клітинних мембран 
і гомеостазу вагінальної рідини, що також пере-
шкоджає подальшому розмноженню патогенної 
мікрофлори. Відновлення рівня Fe2+ на тлі ліку-
вання супозиторіями «Меланізол», на наш погляд, 
свідчить про антимікробний ефект досліджува-
ного засобу. Дані, отримані в результаті дослід- 
ження, корелюють з даними літератури і вима-
гають подальшого вивчення.
3. За ефективністю впливу на рівень хімічних еле-
ментів на тлі вагініту, ускладненого E. coli у щу-
рів, супозиторії «Меланізол» перевищували за ефек- 
тивністю референс-препарат «Гравагін». Це дозво- 
ляє рекомендувати супозиторії «Меланізол» для 
подальшого вивчення в якості засобу для лікуван-
ня вагінітів, ускладнених E. coli.
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